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1. 味噌の水抽出物中のピログルタミルペプチドを LC-MS/MS を用いて、ピログル
タミン酸のインモニウムイオンをターゲットとしたプレカーサーイオンスキャンで
特異的に検出し、13種類のピログルタミルペプチドを同定した。豆味噌の水抽出物








脂肪分解抑制に関わるG Protein-coupled  Receptorの1つである GPR109A と GPR8
1 へのリガンド活性を評価した。その結果、 pELはGPR81を強発現した細胞中の 
Erk のリン酸化を10 μMから有意に増加させた。さらに pEL、pEV、pEI は、数 μ
M~mM の間で用量依存的に GPR109A に結合し、リガンドになりうることを明ら
かにした。 
 
2. pEL を 1 mg/kg 経口投与することで、ラットにおいて高脂肪食により誘発され
た腸内細菌叢の乱れ (dysbiosis) を改善することを見出した。このようなごく微量
の食品由来成分の投与が dysbiosis を改善した例はほとんどなく、腸内細菌に直接
作用するとは考えにくい。そこで pEL がホストの自然免疫系に作用してdysbiosis 
を改善すると考え、回腸から分泌される抗菌ペプチドに着目した。LC-MSを用いて
分離したタンパク質から生じる多価イオンをもとにタンパク質の分子量を推定した
結果、分子量 520～17748 Da の計44種類のタンパク質を回腸の酸抽出物中から検
出することに成功した。この手法を用いることで pEL の投与により抗菌ペプチド
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チドを同定した。さらに疎水性の  pEL, pEI, pEV が摂取可能な味噌中に含まれ
る用量で高脂肪誘発体重増加を抑制することをラットで見出した。 
 
2. 味噌中に含まれる  pEL が  1 mg/kg 体重の低用量で高脂肪食誘発腸内細菌叢
の乱れ (dysbiosis) をラットで抑制することを見出した。さらに pEL がホストの
抗菌ペプチドである α-defensin の分泌を促進することで dysbiosis を改善するこ
とを明らかにした。 
 
3. 疎水性ピログルタミルペプチドである  pEL, pEI, pEV が GPR109A, GPR81 
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